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Virostatisch wirksaraes Arzneimittel 



Es 1st bekannt f dafl die Analogen des Thymid ins , z.B. 
5-Jod-desoxyuridin und 5-Athyl-desoxyur idin virostatisch 
wirken. Beim Thymidin selbst bin/je^eri wurde bisber keine 
virostatische i/irksamkei t nachgewiesen, obwohl Thymidin 
i» 5-i*ach hoherer Konzentration ais die beaagten Analoga 
aa^eweiidet wurde. Noch habere Konzentrationeu an Thymidin 
anzuwenden, verbot sich ans der Befurchtunc, datt solche 
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Konzentrationen die Zellteilung liemmen wiirden. Derm N«R# Moris 
und G.A. Fislier (Biocliem. biophys. Acta (Amst. ) k2 , 183 (lS?oo)). 
haben^tf ^ Saugetierzellen in Gewebelciiltixreri 

gefunden, daB die Zellteilung bereits durch eine Thymidinkion- 
zentration von. 10~"* Mol/l gehemmt wird. Diese Konzentration 
entspricfct in Prozent ausgedriickt 0,024. 

Entgegen dem besagten Vorurteil wurde zur Ub errasc hung des 
Fachraannes gefunden, daB Thymidin in Konzentrationen - von- mehr 
als 0,5 5& virostatisch wirkt, ohne daB ein schiidlicher EinfluB 
auf die Zelle eintritt • Dies wurde an Herpes infizierten 
Corneen von Kaninchen festgestellto 

Die Erfindung ist dalier auf die Verwendung von Thymidin in 
einer Konzentration von raelor als 0,3 *}° zur Herstellung von 
virostatisch wirksamen Arzneimitteln gerichtet. In vorteil- 
hafter Ausbildung der Erfindung werden Konzentrationen von 
2 bis 5 9& verwendet. 

Die folgenden Beispiele erlUutern die Erfindung: 
1 > Beispiel o 

0,5 £ Thymidin werden in 0,9 5^-iger Koclisalzlosuntf auffjeliist 
und auf 100 ml auf gefullt . So erhalt man eine 0, j ^- L&e 
Tliyinidinlosung zur Behandlung herpetischer Erkrankungen .der 
Haut und der Sclilelmliaute , sowie der Cornea* 

2 , Beispiel 

Zur tiers t el lung einer h ;S-i;;en ■ Lpsim.j uprtjen V g rhymiulii iij 
Vasser .iufgeliist und dann aui' IOO nil t»iu;;u&i t e 1 L t • 
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3« Beispiel * 

Zur Iierstellting eiher h Jo-igen Thymidinsalbe werderi k S 
Thymidin in S alb en&rund 1 a#e inkorporiert. 

4, Beispiel 

Eine 3 #ice Injektionslosung: wird herges tellt , indent man 
3 fl Tliymidin in pyrogenfreiem destilliertem Wasser auflost, 
atif 100 ml einstellt und steril in Ampul 1 en abfiillt. 

In aiinliclier Weise werden Tliymidin- Pud er und Thymidin-Sprays 
mit entsprechender Konzentration an Wirkstoff hergestellt . 

Die Priifung der virostatischen Wirkung des Thymidins wurde 
an lierpes-infizierter Kaninchen-Cornea durcheefulrrt . 

Eeschreibung der Versuche; 

Es wurden 20 VersucJistiere pro Serife verwendet. Bei jedem 
Kahinchen wurde die Cornea eingeritzt uiid eine Suspension 
von Ilerpes-Horainis-Viren eingetr&uf elt . Nach Manifestation 
der Kfankheit wurden zwei Gruppen von je 10 Tieren gebildet; 
die eine Gruppe wurde mit Tliymidin beliandelt, die and ere bli b 
zu kontrollzwecken unbehandelt . Die Beliandlung der ersten Ver- 
suchsGTuppe wurde in jeder Serie mit 3 $ uiid 5 5^-iger 

Thyinidinlbsung durcli£je:f iibr t . Die Beliandlung errolgtie entweder 
in f orm von Augentropfen, in der Ke&el 8 mal taglicii, oder in 
Form von subkon junktivaler Injektion einmal tsiglich fur die 
Dnuer von 4;Tag n. . . /. 
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Von den behandelten Tier en wurde melir als die Halfte bereits 

nach k Tagen geheilt, Desonders gxite Heilerfolge wurdenbei 

der Serie fee tges tellt , bei der die Tiere mit k %iger Thymi- 

dinlosung behandelt word en war en; z.B. heilten hier von 

10 Tier en 8 bereits nach dem h m Behandlungstag. Von den Kon- 

trolltieren hingegen war 211 dies em Zeitpunkt keines der Tiere 

geheilt. 

Es empfiehlt sich, die erfinduncsgeinaB hergest ellten viro- 
statischen Mittel bei Be^inn der Therapie einer Konzen- 

tratioh von 3 <jb und mehr des Thymidins zu verwenden. Fiir den 
weiteren Vorlauf der Behandlunc geniigt es dann, Mittel mit 
gerinceren Konzentrationen an Thymidin, z.B. nur 0,5 ein- 
zusetzen. 

Die gloichen Heilerfolge konnten olme Tests tellbare Nebener- 
scheinungen am Menschen betatigt uerden. Der Erfolg stellte 
sich bei Kerpes-infizierten Patienten bereits nach 4-tagifrer 
Behandlung durch k £ige Thymidinlosuxif: in Form von Augen- 
tropfen ein. 

Man kanu das Thymidin gem&fl der Erfindiuig audi in Form seiner 
Acy lierungsproduk t « bder des Mono-, Di- oder Triphosphats ver- 
wenden. Die Acylierungsprodukte haben den Vorteil da« eine 
protrahierte , vi ros ta t ische Virkung erzielt wird . Denn der 
Kbrper muB zunUchst das Acy lierungsprodnkt in Thymidin um- 
wandeln, ' 

Die erfindutigstemaOe Verwendunc von Thjinidin zur lierst e Llunc 
von virostatisch wirksamen Arzneimit teln bringt gegeniiber den 
bisher b kannt n Virostatika-aus der .Gruppe der Thymidin- 
anal ga den groJJ n Vorteil, daB keine teratogen od r mutagen 
Wirkuntf auftritt. 
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Als v/eiterer Vorteil liat zu f.ulten, dafj Tliymldin aus biolo- 
^ischem Material loicht zu gewinnen 1st, ira Gegensatz zu 
syntliet Lscheii Virostatika, z . B. 5-Jpd-desGxyuridin unci 
5-AtliyL-desoxyuridin. 

Cesonders wicliti*; 1st, dafl die Ver^leichsversuche sowolil am 
Meiiachen wie auclx am Tier liabeu erlcennen Lassen, daJ* sicli 
der Ileilerfolc bel Thymidin wesentlicli rascher einstollt, als 
bei den erwiihnten Analoga bzw, .Antagonisten, 
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Pa t e. n t 'a n s p r ti. c h e 



Virostatiscli wirksaiues Arzneiraittel, dadurch gekenu- 
zeichnet, dafl es Thyiuidin in einer Konzentration von 
metir als 0,5 /£ entlialt. 



Mittel nach Ansprucli 1 , dadurcli gelcennzeicliiiet 9 dafj 
es Tkymidin in einer Konzentration von 2 bis 5 ^ ent- 
kalt. 



Die Verwendung von Thymidin in einer Konzentration 
von mehr als O f 5 vorxugsweiae 2 bis'5 zur Her- 

steLluny sines vLros tat iscli wirksamen ArzneimitteLs . 
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